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® Wirksames Arzneimittel gegen bakterielle Erkrankungen und Herstellung desselben 

@ Die Erfindung betrifft ein Arzneimittel, welches sich 
durch den Gehalt an Bakteriophagen als Wirkstoff neben 
ublichen Tragerstoffen, Hilfsmitteln und/oder Zusatzstof- 
fen auszeichnet, und die Verwendung von Bakteriopha- 
gen zur Herstellung eines Arzneimittels zur Behandlung 
von bakteriellen Krankheiten. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft ein Arzneimittel, welches gegen die Erkrankungen bakterieller Art wirksam ist und die Verwen- 
dung desselben. 

5 Im Stand der Technik sind bakterielle Erkrankungen hinlanglich bekannt. Es zeigt sich, daB die Bakterien, z. B. Sta- 
phylokokken, Streptokokken, Pneumokokken oder dergleichen, zunehmend resistent werden gegenuber herkommlichen 
Antibiotika, so daB beispielsweise Lungenentziindungen oder Blutvergiftungen haufig mit Antibiotikamitteln nicht mchx 
hinreichend bekampft werden konnen, da die Bakterien nicht nur unempfindlich werden gegen bestimmten Antibiotika, 
sondern die Resistenz sich auf vieie verschiedene Arten von Antibiotika gleichzeitig bezieht. Diese Multiresistenz der 
to Bakterien fuhrte zunehmend zu einer Untherapierbarkeit, so daB Infektionen nicht selten todlich verlaufen. Es erweist 
sich sogar, daB Infektion, die fruher vor dem Auftreten der Resistenz oder gar der Multiresistenz von Bakterien in hin- 
langlicher Weise mittels herkommlicher Antibiotika bekampft werden konnten, nunmehr aber gar zu letalem Ausgang 
der Patienten fuhrt. 

Beispielsweise zeigt sich, daB auch bei dem Einsatz der Antibiotika bei der Chemotherapie als antimikrobielle Wirk- 
15 stoffe zunehmend die mit der Chemotherapie auftretbaren bakteriellen Entziindungen aufgrund der Multiresistenz der 
Bakterien schwer oder gar nicht zu bekampfen sind. Die Multiresistenz zeigt sich beispielsweise sowohl bei Kohlenhy- 
drat-Antibiotika, makrocyklische Lactone, Cienone, Aminosaurcn- und Peptid-Antibiotika, N-haltige Heterocyclischc 
Antibiotika, Ohaltige heterocyclische Antibiotika als auch bei alicyclischen und aromatischen Antibiotika. 
Daruber hinaus finden sich multiresistente Bakterien insbesondere in Krankenhausern, so daB die aufgrund des Hos- 
20 pitalismus an bakteriellen Entziindungen dort erkrankten Patienten wenig Aussicht haben, mittels herkommlicher Anti- 
biotika mit Aussicht auf Erfolg therapiert zu werden. 

Aufgabe der vorlicgendcn Erfindung ist es, die oben genannten Nachteile des Stands der Technik zu beseitigcn. Dar- 
iiber hinaus soli ein Arzneimittel bereitgestellt werden, welches nicht nur wirkungsvoll Bakterien im Organismus des Pa- 
tienten bekampft, sondern hinzukommend insbesondere unabhangig von der moglichen Resistenz oder gar Multiresi- 
25 stenz der Bakterien gegenuber herkommlichen Antibiotika die bakteriellen Entziindungen regelmaBig zu therapieren 
vermag. Weiterhin soli es erwunscht sein, daB ein Arzneimittel bereitgestellt wird, welches gezielt bestimmte Bakterien 
anzugreifen bzw. die bakterielle Entziindung im Patienten zu beseitigen vermag, ohne daB wesentliche Nebenwirkungen 
oder Gegenanzeigen zu beachten sind. 
Die Aufgabe wird gelost durch den Anspruch 1 und den Nebenanspruch. Die Untcranspriiche betreffen bevorzugte 
30 Ausgestaltungen der Erfindung. 

Das erfindungsgemaBe Arzneimittel weist Bacteriophagen des polyvalenten typs als Wirkstoff neben herkommlichen 
Tragerstoffen, Hilfsmitteln und/oder Zusatzstoffen auf. 

Unter Bakterienphagen des polyvalenten typs werden im Sinne der Erfindung auch solche verstanden, die ebenso die 
Vertreter eines Bakterienstammes wie Enterobacteriaceae z. B. die Vertreter Proteus insbesondere P. vulgaris, die Vertre- 
35 ter Salmonella, die Vertreter Yersinia insbesondere Y. pestis, enterocolitica, die Vertreter Vibrio, die Vertreter Enterobac- 
ter, die Vertreter Escherichia insbesondere E. coli, usw., oder Micrococcaceae z. B. die Vertreter Staphylococcus insbe- 
sondere S. aureus, S. epidermidis zu lysieren vermogen, unabhangig davon erfolgt die Lyse, ob die Lyse von Vertretern 
eines Bakterienstamms erfolgt, die gegen bestimmte Antibiotika resistent sind, beispielsweise gegen Oxacillin (Oxacillin 
Resistenz Staph, aureus =ORSA) oder Metacillin (Metacillin Resistenz Staph, aureus -MRSA) resistent sind. 
40 Ebenso ist es moglich, daB poly valente Bakteriophagen gegen mehrere Vertreter eines S tammes gleichzeitig zu wirken 
bzw. diese gleichzeitig zu lysieren vermogen. Polyvalenz bedeutet ebenso im Sinne der Erfindung das Vermogen der 
Bakteriophagen zur Lyse von verschiedenen Bakterienstammen. Ebenso ist es moglich, die die Bakteriophagen, welche 
Staphylococcen zu lysieren vermogen, als Staphylophag zu bezeichnen, in entsprechender Weise konnen sonach die be- 
treffendcn Bakteriophagen als Streptophag, Protcusphag, Pyophag (fur Mischung von Phagen gegen eitrige Mikroben), 
45 Yersinia-Phag, MRS A-Phag oder ORSA-Phag genannt werden. 

Eine besondere Ausgestaltung des erfindungsgemaBen Arzneimittels betriflft den Gehalt an Streptophag, Proteusphag, 
Pyophag, Yersinia-Phag, MRSA-Phag und/oder ORSA-Phag als Wirkstoff neben iiblichen Tragerstoffen, Hilfsmitteln 
und/oder Zusatzstoffen in phosphatgepufferter physiologischer Kochsalzlosung mit pH 7,4. 
Im Sinne der Erfindung werden auch Bacteriophagen je nach dem Wirtsbacterium, mit welchem die Herstellung von 
50 Bacteriophagen moglich ist, bezeichnet, z. B. Bakteriophagen des Yersinia-Typs, oder die des Proteus-typs. 

In einer bevorzugtcn Ausfuhrungsform konnen als Wirkstoff Bacteriophagen des virulenten Typs und/oder des lyso- 
genen typs verwendet werden. Insbesondere eignet sich ein Arzneimittel, welches Bacteriophagen des ORS A-typs auf- 
weist, die also z. B. die Oxacillin Resistenz Staph, aureus lysieren konnen. Auch kann das erfindungsgemaBe Arzneimit- 
tel, welches Bacteriophagen des ORSA-typs aufweist, auch noch Bakterien, die gegen Metacillin resistent sind, Staphy- 
55 lococcen des MRSA Typs lysieren. 

So kann das erfindungsgemaBe Arzneimittel beispielsweise gerade bei Patienten, in der Intensiv- und Transplantati- 
onsmedizin aber auch bei symptomatischen Behandlungen wirkungsvoll eingesetzt werden, zumal die den Bacteriopha- 
gen insbesondere des virulenten typs in der Bakterienzelle zu der Herstellung von einer Vielzahl weiterer wirksamer 
Bacteriophagen mit Vernichtung der Wirtsbakterie vorteilhafterweise fuhrt, die wiederum ein weiteres Eindringen in an- 
60 deren Bakterienzellen und Lysis derselben ermoglichen. 

Gerade die oben genannten Bacteriophagen des Stapylococcus-typs, insbesondere die des ORSA-typs, der Salmo- 
nella-Gruppe ABCDE und/oder des Yersinia-typs konnen nicht nur zur Behandlung von bereits mit Bakterien infizierten 
Patienten appliziert werden, sondern es zeigt sich ebenso, daB das erfindungsgemaBe Arzneimittel zur Prophylaxe und/ 
oder zur Sanierung von Rekonvaleszenten eingesetzt werden kann. 
65 Bei der Verwendung des erfindungsgemaBen Arzneimittels, welches Bacteriophagen der Salmonella-Gruppe ABCDE 
enthalt, befinden sich die Bacteriophagen in einer physiologischen Kochsalzlosung, in einer Anzahl von mindestens 10 5 
bis 10 10 Bacteriophagen/ml. Die Bacteriophagen werden gewonnen als Filtrat der Phagolysate von Vertreter der Salmo- 
nellen, Paratyphus A, Paratyphus B, Typhomirium, Heidelberg, Colera, Swiss, Oranienburg, Dublin, Anatum, Newland. 
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Jede Praparatchargc wird auf physische Eigenschaften, Sterilitat, Toxizitat, biologische Aktivitat sowie Exotoxinge- 
halt gepriift und quantifiziert und zertifiziert 

5 Ausfiihrungsbeispiele 

Bei dcr Applikation des erfindungsgemaBen Arzneimittels, welches Bacteriophagen der Salmonella-Gruppe ABCDE 
aufweist, werden die Bacteriophagen aus dem Filtrat der Phagolysate der salmonellen Bakterien Paratyphus A, Paraty- 
phus B, Typhomirium, Heidelberg, Cholera Swiss, Oranienburg, Dublin, Anatum, Newlands hergestellt in einer fur den 

10 Fachmann hinreichend bekannten Verfahren. Ebenso erfolgt auf herkommliche Weise die Anreicherung der Bakterio- 
phagen aus den Lysaten der Bakterien. Die Bacteriophagen befinden sich in einer Anzahl von vorzugsweise mindestens 
10 5 bis 10 6 Bacteriophagen/ml physiologische Kochsalzlosung, die mit Phosphatpuffer auf pH 7,4 gepuffert ist. Die 
Applikation der in der Tabelle unten angegebenen Dosen erfolgt eine Stunde vor der Mahlzeit oral oder in Form eines 
Klysmas. Aufgrund der Sedimentationsfahigkeit der Bacteriophagen ist es zweckmaBig, vor der Entnahme eines aliquot 

15 und vor der Applikation das erfindungsgemaBe Arzneimittel zu schiitteln zwecks der Moglichkeit der Aufrechterhaltung 
einer konstanten Bacteriophagenanzahl in der Dosis. Die Behandlung mit dem erfindungsgemaBen Arzneimittel erfolgt 
uber7Tage. 

Tabelle 1 

20 

Alter Dosis Haufigkeit alsKlysma Haufigkeit Ergebnis 

(ml) -mal Bakterienabnahme 

um(%) 



(ml) -mal 

25 



30 Kleinkinder 








a. bis 6 Monate 10 


2-3 


20 


1 40 


b. 0,5 bis 3 Jahre 20 


2-3 


30-40 


1 


35 c. 3 bis 8 Jahre 20 


2-3 


40-50 


1 


d. Kontrolle 


Gabe von phosphatgepuffer physiologischer 



40 



Kochsalzlosung 



45 



50 



55 



60 



65 



e. ab Jahre und 

Erwachsene 40 2-3 40-100 1 >50 

f. Kontrolle Gabe von phosphatgepuffer physiologischer 

Kochsalzlosung 0 

Es zeigt sich, daB bereits nach drei Tagen die Anzahl der Bakterien im Gensatz zu den Kontrollen (keine Bakterienab- 
nahme) deutlich abnimmt. Im Fall a. z. B. bis 40%, im Falle. urn mehr als 50%. Falls nach sieben Tagen eine Therapie 
der bakteriellen Entzundung nicht zu beobachten ist, ist es zweckmaBig, die Behandlung liber einen Behandlungszeit- 
raum von weiteren sieben Tagen zu wiederholen. Auch die Applikation gemaB e. eignet sich zur Sanierung von Rekon- 
valeszentren uber einen Zeitraum von fiinf Tagen . 

Die ^Combination der Bacteriophagen in der oben genannten Anzahl pro ml physiologische Kochsalzlosung zusam- 
men mit antibiotischen Zusatzstoflfen fuhrten zusehends einer weiteren Besserung und Verstarkung der Wirkung der Bac- 
teriophagen in dem erfindungsgemaBen Arzneimittel (nicht gezeigt). 

In einem weiteren Ausfuhrungsbeispiel enthalt das erfindungsgemaBe Arzneimittel polyvalente Phagen des Pyobakte- 
rium-1>ps. Die Phagolysate wurden gesammelt als Cocktail aus Strcpto-, Staphylo-Baktcrien des ORSA-und MRSA- 
1>ps, E. coli, Pseudomonas aeroginosa und Proteus-Bakterien sowie andere mogliche, Mikroflora entsprechende, Bak- 
teriophagen-Kombination. Das erfindungsgemaBe Arzneimittel konnte eingesetzt werden bei Hautirriationen, Hautin- 
fektionen, Furunkeln, Abszessen oder dergleichen, tief infiltriertes und abszedierende Sykosis, bei eitrigen septischen 
Wunden und bei entzundlichen und infektidsen im Mund und im Rachen befindliche Prozessen, beispielsweise Mandel- 
entziindung, Rachenschleimhautcntzundung, schmerzhaftc Entzundung dcr Mundschieimhaut mit oberflachlichcn Ge- 
webedefekten, Zungenentzundung, Zahnfleischentzundung, Erkrankung des Zahnbettes und deren Begleiterscheinung, 
infizierte Zahnfacher, gynakologisch-entzundliche Prozesse wie Endometritis usw. Auch konnte entsprechend der oben 
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genannten Applikationsweise gemaB e. eine Linderung der bakteriellen Entzundung bei Auftreten von AUergien und Ge- 
gcn- und Nebenwirkungen bcobachtet werden. 

Das erfindungsgemaBe Arzneimittel wurde in Form eines Sprays auf die oben genannten Hautirritationen und bakte- 
riellen Hautentziindungen mehrmals taglich (bis zu dreimal) uber etnen Zeitraura von drei bis funf Tagen angewendet. 
Bei beispielsweise den Rachenschleimhautentzundungen war ebenso die Applikation des erfindungsgemaBen Arznei- 
mittels beispielsweise in Form von Gurgeln oder als Spray von Vorteil. Ebenso konnte die Applikation des erfindungs- 
gemaBen Arzneimittels als Tamponierung und Einspriihen bei gynakologischcntziindlichcn Prozessen die bakteriellen 
Entzundungen wirkungsvoll beseitigen. Nach Gurgeln oder Aufspriihen des erfindungsgemaBen Arzneimittels, welches 
mindestens 10 bis 10 Bacteriophagen/ml physiologische Kochsalzlosung aufweist, erfolgt ein Nachspulen mit einer 3 
bis 5% Natriumbicarbonatlosung oder Phosphatpuffer. Die Applikation konnte gleichfalls in Korperhohlen wie Bauch, 
Pleura, in Gelenken oder Hautverbrennungen appliziert werden. 

Ebenso zeigen sich Verringerungen und gar Beseitigungen von bakteriellen Entzundungen bei intramuskularer oder 
intravenoser Applikation des erfindungsgemaBen Arzneimittels. Das Gurgeln und anschlieBende Spulen erfolgt ublicher- 
weise uber eine Minute. In einem weiteren Ausfuhrungsbeispiel konnte auf die bakteriellen Hautentzundungen rnittels 
eines Pinsels oder eines Wattestabchens das erfindungsgemaBe Arzneimittel aufgetragen werden. Auch hier zeigten sich 
weder Nebenwirkungen noch Gegenanzeigen. 

Da das erfindungsgemaBe Arzneimittel baktcriellc Entzundungen wirksam thcrapicrt, unabhangig von dem \brliegen 
resistenter oder gar multiresistenter Bakterien, keine Nebenwirkungen oder Gegenzeigen aufweist, ein hinreichendes 
MaB an Vertraglichkeit dem Patienten bietet und ebenso mit herkommlichen Antibiotika eine Wirkungssteigerung er- 
fahrt, sind aufgrund der Ausgewogenheit der Eigenschaften und Vorteile das erfindungsgemaBe Arzneimittel diese fur 
den Fachmann als unerwartet anzusehen. 

Patentanspruche 

1. Arzneimittel gekennzeichnet durch den Gehalt an polyvalenten Bacteriophagen als Wirkstoff neben ublichen 
Tragerstoffen, Hilfsmitteln und/oder Zusatzstoffen in phosphatgepufferter physiologischer Kochsalzlosung mit pH 
7,4. 

2. Arzneimittel nach Anspruch 1, gekennzeichnet durch den Gehalt von mindestens 10 5 bis 10 10 Bacteriopha- 
gen/ml. 

3. Arzneimittel nach Anspruch 2, gekennzeichnet durch den Gehalt von mindestens 10 5 bis 10 8 Bacteriophagen/ml. 

4. Arzneimittel nach Anspruch 3, gekennzeichnet durch den Gehalt von mindestens 10 5 bis 10 6 Bacteriophagen/ml. 

5. Arzneimittel nach Anspruch 4, gekennzeichnet durch den Gehalt von mindestens 10 6 bis 1 0 8 Bacteriophagen/ml. 

6. Arzneimittel nach einem der Anspriiche 1 bis 5, gekennzeichnet, daB als Zusatzstoffe Antibiotika, Immunrepres- 
siva und/oder Cytostatika verwendet sind. 

7. Arzneimittel nach einem der Anspriiche 1 bis 6, gekennzeichnet, daB als Hilfsmittel physiologische Kochsalzlo- 
sung verwendet ist. 

8. Verwendung von Bakteriophagen zur Herstellung eines Arzneimittels nach einem der Anspriiche 1 bis 7 zur Be- 
handlung von bakteriellen Krankheiten. 

9. Verwendung eines Arzneimittels nach Anspruch 8, per os, subkutan, intramuskular, intravenos und/oder auf 
Schleimhauten in Form von Spray. 

10. Herstellung eines Arzneimittels nach einem der Anspriiche 1 bis 7 mit polyvalenten virulenten Bacteriophagen 
als Wirkstoff gegen Bakterien und gegen die von den Bakterien hervorgerufenen bakteriellen Entzundungen in Sau- 
gern, insbesondere im menschlichen Organismus, welche aus Abwassern oder entziindlichem Eksudat gewonnen 
werden und rnittels Bakterien, welche in Saugcm, insbesondere im menschlichen Organismus, die bakteriellen Ent- 
zundungen hervorrufen, angereichert werden. 
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Es zeigt sich, daB die biologische und immunbiologischen Eigenschaften die Heil- und Sanierungswirkung des erfin- 
dungsgemaBen Arzneimittels vcrstandlicherweise von der Fahigkeit der Bacteriophagen abhangt, cine Lysis, also ein 
Aufplatzen der bakteriellen Zellen, hervorzurufen. Die Bacteriophagen der Salmonella-Gruppe als Bestandteil des erfin- 
dungsgemaBen Arzneimittel konnen ebenso zur Behandlung von bakteriellen Entziindungen bei Kindern und Erwachse- 
nen, zur Sanierung der Rekonvaleszenten sowie zur Prophylaxe als auch bei Epidemie-Gefahren verwendet werden. 5 

Das erflndungsgemaBe Arzneimittel weist in einer weiteren Ausfuhrungsform mindestens 10 s bis 10 8 Bacteriopha- 
gen/ml, noch mehr bevorzugt mindestens 10 5 bis 10 6 Bacteriophagcn/ml und noch weiter vorteilhaft mindestens 106 bis 
108 Bacteriophagen/ml in einer phospatgepufferten physiologischen Kochsalzlosung mit pH 7 bis 7,8, vorzugsweise pH 
7,4 auf. Die Applikation des erfindungsgemaBen Arzneimittels kann oral oder durch Inhalation in Spray-Form aufge- 
nommen werden. Das erflndungsgemaBe Arzneimittel kann vorliegen z. B. als Injektion, Spray, Dragee, Kapsel, Spul- 10 
fliissigkeit oder dergleichen. Die Applikation macht eine Behandlung von ca. 5 bis 7 Tagen erforderlich. In einer weiteren 
Ausfuhrungsform kann das erflndungsgemaBe Arzneimittel zusatzlich noch herkommliche Antibiotika, Immunrepres- 
siva und/oder Cytostatika als Zusatzstoffe aufweisen. Das erfindungsmaBe Arzneimittel in dieser Kombination erhoht 
wesentlich die pharmazeutische Wirkung. Ebenso ist es moglich, Bacteriophagen an dem Fachmann hinlanglich bekann- 
ten Tragerstoffen gebunden mit Depotwirkung zu applizieren. Vorteilhaft ist es ebenfalls, daB keine Nebenwirkungen, 15 
allergischen Reaktionen oder Gegenanzeigen, die zu vermeiden sind, aufzutreten vermogen. Ebenso ist es von Vbrteil, 
wenn das erflndungsgemaBe Arzneimittel als Kombinationspraparat chemotherapeutische WirkstofTe enthalt. 

Bei der Applikation des erfindungsgemaBen Arzneimittels, welches poiyvalente Bacteriophagen des Yersinia-Tpys 
aufweist, werden gleichfalls die Bacteriophagen in der oben genannten Konzentration pro ml physiologische Kochsalz- 
losung zur Behandlung, Prophylaxe oder zur Sanierung von Rekonvaleszenten eingesetzt werden. Insbesondere eignen 20 
sich diese Bacteriophagen in dem erfindungsgemaBen Arzneimittel zur Behandlung von Darminfektionen des Yersiniose 
bei Kindern und Erwachscnen. Von Vorteil ist es hinzukommend, wenn das erflndungsgemaBe Arzneimittel beispiels- 
weise bei der Behandlung der Darminfektion Yersiniose per os vor der Einnahme von Mahlzeiten eingenommen wird. 
Auch hier erfolgt die Applikation uber einen Zeitraum von 5 bis 6 Tagen. 

Ebenso ist es moglich, das erflndungsgemaBe Arzneimittel in Form von Klysma zu applizieren. Vbrbeugend wirken 25 
kann das erflndungsgemaBe Arzneimittel mit Bacteriophagen des Iersinia-iyps bei Auftreten von Epidemien bakterieller 
Art. Hierbei ist die Applikation von 40 ml einmal pro Woche uber einen Zeitraum von ein bis zwei Monaten hinreichend. 
Ebenso zeigen sich keine wesentlichen Gegenanzeigen oder Nebenwirkungen. 

Vorbereitung zu Herstellung 30 

Spezielle Rohstoffe fiir Praparat sind die Phagenrassen und Bakterienstamme. 

1 . Bakterienstamme werden aus Patienten isoliert, die entsprechende ethiologische Krankheit aufweisen. 

2. Aussuchen oder Screaning von Bakterienstammen oder Phagen fur die Herstellung mit S und So Formen. 35 

Die Bakterienstamme oder Phagen werden einmal pro Quartal morphologisch, serologisch und biochemisch gepruft. 

3. Die Bakterienstamme oder Phagen, die morphologisch, serologisch oder biochemisch nicht ubcreinstimmcn, 
werden verworfen. 40 

4. Die Bakterienstamme oder Phagen werden in trockenem Milieu oder auf die entsprechenden Fliissig- oder Fest- 
nahrboden aufbewahrt. 

5. Die Phagen konnen aus der Umwelt (Abwasser, Wasserreservoir), sowie aus entzundlichem Exsudat, Eiter oder 
Kot ausgesondert (gewonnen) werden. 

6. Die Phagorassen miissen virulente Phagen enthalten, die vollstandig entsprechende Bakterienstamme lysieren 45 
konnen. 

7. Isolierte Phagen werden auf die Empfindlichkeit zu Mikrobenkeimen getestet. Im Fall schwacher Empfindlich- 
keit werden Phagen mittels Phagenpassage (Adaptation) in Gegenwart von Bakterienstamme angereichert. 

8. Nach hinreichender Aktivitat werden Mutterphagen (Ausgangsphagen) in GefaBen steril uberfuhrt und aufbe- 
wahrt bei + 2 -10°C ~ 50 



Herstellung 

1. Die Zubereitung der Nahrboden fiir den Praparat. 55 

2. In die Nahrboden werden Mutterphagen und Bakterienstamme zusammen vermischt. 

Beides wird gleichzeitig ausgefuhrt in solchem AusmaB, daB voile Lysis der Bakterienstamme erzielt werden muB. 
Das wird experimentell festgestellt. 

60 

3. Inkubation der Kultur wird bei 37°C 16-18 Stunden lang durchgefuhrt. WanrcnddicscrZeit muB totale Lysis er- 
zielt sein. Zur Kontrolle dienen nur Bakterienstamme ohne Phagen, die uberwacht wird. 

Die Kulturen ohne Lysis werden verworfen. 

65 

4. Sterile Filtration die Phagolysate wird durch MiUiporfilter errcicht. 

5. Steriles AbfUhlen des Praparats in Ampullen. 

6. KonUx>lle der hergestellten Praparate. 
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